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摘要 : 自 噬 是 细胞 通过 溶 酶 体 自主 降解 以 实现 细胞 内 物质 循环 利用 的 过 程 ,在 昆虫 细胞 分 化 和 个 体 发 育 中 起 着 
要 作用 。 鳞 翅 目 昆虫 属于 完全 变态 昆虫 ,会 通过 自 噬 和 凋 亡 完 成 赔 变 重建 过 程 , 是 研究 自 史 机 制 的 模式 生物 。 自 
HIKEA Atg8 是 哺乳 动物 微 管 相 关 和 蛋白 1 轻 链 3 的 同系 物 ,是 自 噬 相 关 和 蛋白 的 核心 蛋白 家 族 , 对 自 史 小 体形 成 、 
膜 的 延伸 、 特 定 物质 识别 等 具有 重要 意义 。 文 中 就 鳞 翅 目 昆 虫 Atg8 在 自 噬 信号 通路 中 的 作用 Ate’ 结构 特点 、Atg8 
表达 分 布 及 Atg8-PE/Atg8 水 平 与 自 噬 活 性 关系 进行 了 综述 。Atg8-PE 是 自 哈 信号 通路 中 两 个 类 泛 素 结合 系统 之 
一 ,在 自 吹 中 起 着 关键 作用 。 序 列 分 析 表 明 , 鳞 翅 目 昆 虫 Ags 与 其 他 真 核 生 物 同 源 蛋 白 的 整体 结构 相似 ,尤其 与 其 
他 昆虫 同 源 蛋 白 的 氨基 酸 序列 高 度 一 致 ,体现 了 Ates 的 高 度 保守 性 。 鳞 运 目 昆虫 发 育 不 同 阶段 , Ates 在 中 肠 、 唾 
WUR ONES .脂肪 体 、 丝 腺 等 器 官 中 的 表达 分 布 各 不 相同 。 并 且 ,Atg8 在 核 质 中 分 布 也 存在 差异 ,Atg8 在 细胞 核 与 细 
胞 质 之 间 的 穿梭 可 能 存在 肾 化 前 阶段 的 某 些 细 胞 中 。 通 过 检测 Atg8-PE 在 细胞 内 的 表达 水 平 或 Atg8 含量 的 变化 ， 
可 以 评价 细胞 自 只 的 发 生 程度 。 
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Abstract: Autophagy, a process of the cells to achieve the intracellular material recycling through the 
self-degradation of lysosome, plays an important role in insect cellular differentiation and individual 
development. Lepidopteran insects, belonging to the complete metamorphosis insects, could actualize 
metamorphosis reconstruction process by autophagy and apoptosis, and are the model organisms for 
studying the mechanisms of autophagy. Atg8 of lepidopteran insects, which is a homolog of microtubule 
associated protein 1 light chain 3 of mammals and the core protein family of autophagy-related protein, 
plays important roles in the formation of autophagosomes, the extension of membrane, the identification of 
specific substances, and so on. In this article we reviewed the Atg8 effect in autophagy pathway, the 
characterization of Atg8, the expression and distribution of Atg8, and the relationship between Atg8-PE/ 
Atg8 and autophagic activity in lepidopteran insects. Atg8-PE is one of the ubiquitin-like conjugation 
systems, and plays a key role in autophagy. Sequence analysis showed that the structure of Atg8 in 
lepidopteran species is very similar to the homologous proteins of other eukaryotes, and especially its amino 
acid sequence is highly consistent with the homologous proteins of other insect species, revealing the highly 
conservative property of Atg8. During the different developmental stages of lepidopteran species, the 


expression and distribution of Atg8 are various in organs such as the midgut, salivary glands, ovary, fat 
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body and silk glands, and different in nucleus and cytoplasm. The shuttling of Atg8 between nucleus and 


cytoplasm might exist in some cells at the pre-pupal stage. Through detecting the expression level of Atg8- 


PE or the change of Atg8 abundance inside the cell, we can evaluate the process of autophagy. 
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核 生物 中 广泛 存在 的 一 种 进化 上 高 度 保 守 的 、 用 于 
降解 和 回收 利用 细胞 内 生物 大 分 子 和 受 损 细胞 器 的 
过 程 ,是 机 体 维持 新 陈 代谢 及 自我 稳定 的 重要 机 制 ， 
与 机 体 的 多 种 生理 和 病理 过 程 密切 相关 ( Rosenfeldt 
et al., 2013)。 自 哈 发 生 的 整个 过 程 中 都 受到 不 同 
的 自 噬 相 关 和 蛋白 (autophagy-related protein, ATG 或 
Atg) (简称 " 自 鸣 蛋白 ”) 的 调控 。Unc-51 like kinase 
1 (ULK1)/Atgl-Atg13 蛋白 激酶 复合 物 启动 自 噬 小 
发 Œ, Beclin-1/Ate6- 
phosphoinositide 3 kinase class 3 ( PIK3C3 )/vacuolar 
protein sorting 34 ( Vps34 ) 复合 物 促进 自 哈 小 体 成 
核 ,两 个 类 泛 素 化 结合 系统 即 Atg12-Atg5-Atg16L1 
和 Atg8-I 复合 物 调 节 自 吹 小 体 的 延伸 和 完成 (Tian 
et al.，2013 )。 这 些 自 叭 蛋白 由 自 哈 相关 基因 
(autophagy-related gene, ATG EX, Atg ) (以 下 简称 “ 自 
WEL” ) 编码 ,迄今 已 有 35 个 被 成 功 克隆 (Kong- 
Hap et al., 2013) 。 目 前 , 真 核 生物 中 Atg 参与 形成 
自 哈 小 体 的 分 子 机 制 仍 不 清楚 (Tian et al., 2013) 。 
Atg8 是 第 一 个 被 鉴定 的 饥饿 诱导 的 自 唆 和 蛋白 ， 
是 自 哈 相 关 和 蛋白 中 的 核心 蛋白 (Kalvari et al., 
2014)。 首 先 , 它 对 于 自 哈 小 体 的 形成 是 必 不 可 少 
的 ,尤其 是 对 膜 的 延伸 过 程 ,将 在 一 定 程度 上 决定 自 
KEME K/D ( Nakatogawa et al., 2007; Xie et al., 
2008) ;其 次 , 它 也 参与 特定 物质 的 识别 ( Weidberg et 
al., 2011) 。Atg8 家 族 成 员 根 据 序列 相似 性 可 进 一 
步 分 为 3 个 亚 型 : 微 管 相 关 和 蛋白 1 轻 链 3 
( microtubule-associated protein 1 light chain 3, 
LC3) ,包括 LC3A,LC3B,LC3B2 和 LC3C; y-t J 
HR (y-aminobutyric acid, GABA ) 受 体 相关 和 蛋白 
(CABAA-receptor-associated protein, GABARAP) , 包 
括 GABARAP 和 GABARAPLI/GEC-1 ; GABA ( A) % 
受 体 相关 和 蛋白 2 [| GABA (A) receptor-associated 
protein-like 2, GABARAPL2/GATE-16/GEF2 | 
(Kalvari et al., 2014), LC3 和 GABARAP #65 A i 
小 体 前 体 装 配 结构 ( preautophagosomal structure, 
PAS) 结 合 ,是 自 噬 小 体形 成 所 必需 的 (Kabeya et 
al., 2000; Kabeya et al., 2004; Weidberg et al., 
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合 解 离 Atgl2-Atg5-Atgl6L 复合 物 ( Weidberg et al., 
2010) 。 体 外 实验 显示 ,GATE-16 可 以 促进 高 尔 基 
内 膜 蛋 白 的 转运 ; GABARAP 可 以 与 细胞 骨架 和 
GABA 受 体 结合 ,并 参与 受 体 的 内 否 作 用 ( Weidberg 
et al., 2010), 

昆虫 是 动物 界 最 为 繁盛 的 一 个 类 群 ,其 生活 史 
复杂 ,存在 变态 行为 , 且 在 变态 过 程 中 伴随 有 明显 的 
细胞 程序 性 死亡 (PCD) ,包括 自 哈 (PCD 工 ) 和 调 亡 
(PCD I )。 环 境 中 的 多 种 因素 如 电离 辐射 \ 化 学 农 
药 、 营 养 缺 乏 、 激 素 等 都 能 诱导 昆虫 细胞 发 生 自 
噬 。 在 昆虫 细胞 自 吻 的 研究 中 , 作为 模式 生物 的 
果 蝇 研究 得 较为 清楚 ,而 鳞 翅 目 昆 虫 是 继 果 晶 之 
后 研究 细胞 程序 性 死亡 的 男 一 重要 动物 模型 
( Tettamanti et al., 2011)。 由 于 鳞 怒 目 昆 虫 对 辐射 
的 耐 受 性 特别 强 ,许多 种 类 已 经 成 为 生物 医学 人 研 
究 的 模式 生物 ,用 于 自 鸣 诱导 剂 和 抑制 剂 的 筛选 
以 及 肿瘤 抗 辐射 机 制 的 研究 等 ( Hambarde et al., 
2013 ) 。 近 年 来 ,有 关 鳞 翅 目 昆虫 44g8 基因 结构 、 
功能 等 的 研究 不 断 深 入 ,为 深入 探讨 昆虫 细胞 自 
MeL till BE ET FE A o 


1 AteS 在 鳞 杷 目 昆虫 自 噬 信 号 通路 
中 的 作用 


目前 认为 从 酵母 到 人 类 存在 着 共同 的 自 噬 分 子 
调控 机 制 ,主要 有 3 种 :(1) 作为 最 先 被 发 现 的 自 鸣 
标志 蛋白 Beclinl ,能够 与 磷脂 栈 肌 醇 3- 激 酶 亚 
( phosphatidylinositide 3 kinase 亚 ，PI3K- 亚 ) 结合 进 
而 形成 复合 体 ,参与 自 噬 小 体形 成 的 调节 ,最 终 促 使 
细胞 发 生 自 只 性 死亡 ; (2) 在 自 吹 信 号 通路 中 主要 
的 调节 点 是 哺乳 动物 细胞 雷 帕 霉 素 靶 蛋白 
(mammalian target of rapamycin, mTOR) , mTOR 可 
磷酸 化 Atg13-ULKI1 复合 物 而 抑制 自 噬 ,mTOR 抑制 
AE h A R ME Á K (Schmidt and Biitikofer ， 
2014), mTOR {75 iL EK HPR A A RAE E BS “rl 
aie AI SLY ba”, HMH A REEE DLEA AP: — 
Ta WAL, EEE AP E AA m Ded PA RE A e 
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录 与 翻译 ( Maiese, 2014) ; 男 一 方面 ,哺乳 动物 在 氨 
基 酸 饥饿 条 件 下 ,PI3KI 途径 可 通过 TOR 激酶 复合 
物 1(TOR kinase complex 1, TORC1 ) 抑制 ULK1 $ 
酸 激酶 与 PI3K 亚 途径 连接 ,直接 或 间接 作用 于 自 鸣 
调控 和 蛋白 ,以 影响 自 哈 小 体 的 形成 (Russell et al., 
2013); (3) PI3K-I/ 和 蛋白 激酶 B (protein kinase B, 
AKT) 通 路 在 自 只 发 生 过 程 中 能 够 磷酸 化 底 物 磷脂 
酰 肌 醇 一 磷酸 (phosphatidylinosital phosphate, PIP) 
与 磷脂 酰 肌 醇 二 磷酸 (phosphatidylinosital 
biphosphate, ，PIP2 ) ,激活 下 游 的 AKT ,进一步 发 挥 
对 自 鸣 的 抑制 作用 (Yang and Klionsky, 2010) 。 
细胞 自 哈 发 生 过 程 中 受到 不 同 自 哈 蛋白 的 调 
控 , 这 些 自 喉 和 蛋白 由 自 史 基 因 编 码 。 随 着 人 们 对 自 
噬 认 识 的 加 深 , 越 来 越 多 的 自 噬 基因 及 其 同 源 物 的 
功能 也 被 逐渐 揭示 。 目 前 已 经 清楚 ,哺乳 动物 细胞 
受到 环境 胁迫 的 压力 时 ,细胞 可 以 通过 PI3K- 亚 与 
Atg6 的 结合 和 Atg8- 砍 脂 酰 乙醇 胺 (phosphatidyl 
ethanolamines, PE) 、Atgl2-Atg5 两 大 泛 素 系统 发 生 
高 水 平 的 自 噬 , 大 量 积累 自 唉 小 体 ,使 细胞 走向 不 可 



























































ACT ( Chatterjee et al., 2014) 。 

BELA PT ze, AREER AEW Eé R EL 
物 中 是 一 个 高 度 保守 的 过 程 ( Reggiori and Klionsky, 
2002)。Zhang 等 (2009 ) 由 家 看 Bombyx mori 基因 组 
数据 库 鉴定 了 24 个 参与 自 鸣 形成 和 调控 的 基因 ,并 
根据 当时 对 哺乳 动物 和 果 晶 自 唉 信号 通路 的 认识 , 提 
出 了 以 家 看 为 代表 的 昆虫 的 自 哈 信 号 通路 (图 1)。 
Zhang 等 (2009) 研究 分 析 预 测 ,家 午 细 胞 自 吹 信 号 通 
路 由 一 系列 激酶 和 磷酸 酶 组 成 ,与 哺乳 动物 一 样 ， 
TOR 和 PBK 也 是 关键 的 信号 分 子 。 在 Atg12-Atg5- 
Atg16 系统 中 , BmAtgl2 被 BmAtg7 激活 ,然后 与 
BmAtg5 结合 形成 复合 物 , 随后, BmAtg12-BmAtg5 与 
BmAtgl6 非 共 价 结合 形成 Atg12-Atg5-Atg16 复合 物 ; 
家 看 数 据 库 中 除了 Atg10, Atg12-Atg5-Atg16 通路 中 的 
其 他 所 有 成 员 都 已 被 鉴定 。 在 Atg8-PE 系统 中 ， 
BmAtg8 的 末端 残 基 Asn117 被 BmAtg4 裂解 而 暴露 出 
C 末端 的 甘氨酸 残 基 , 然 后 修饰 的 BmAtg8 被 类 E1 ig 
BmAtg7 激活 ,最 后 在 类 E2 酶 BmAtg3 作用 下 转移 到 
PE。 然 而 目前 还 未 找到 相关 实验 证 据 。 
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图 1 ZEWA RESE] A Zhang et al., 2009) 








Fig. 1 Autophagy pathway in Bombyx mori (adopted from Zhang et al., 2009) 


2 鳞 翅 目 昆虫 Atg8 的 结构 特点 


目前 , 哺乳 动物 酿酒 酵母 Saccharomyces 
cerevisiae Z HE. Te FE HE oh Dy A ZF AE FBO OR AE E 
Trypanosoma brucei 中 的 几 个 Atg8 家 族 成 员 结 构 已 
Zs Pf Wt. HA AZ BmAtg8 ( GenBank 登录 号 
FJ416330 ) 的 结构 (图 2) 同 哺乳 动物 的 同 源 和 蛋白 





GABARAP 整体 结构 类 似 , 即 在 一 个 对 称 单元 中 有 
两 个 亚 基 ;BmAtg8 由 4 个 a 螺旋 (al -4) 和 4 个 B 
Pre (Bl -4) 组 成 ,al 和 a2 以 及 a3 和 a4 分 别 
从 侧面 围绕 着 中 心 的 B 折 和 麦片 ,其 中 ,结构 的 核心 
区 域 是 由 a3 ,a4 和 B1 - B4 组 成 的 类 泛 素 折 故 区 ， 

这 是 一 个 在 泛 素 同 源 蛋 白 中 普遍 存在 和 保守 的 结构 
模式 (Hu et al., 2010), 4 BmAtg8 与 其 他 真 核 生 
物 的 同 源 蛋 白 进行 序列 和 结构 比 对 发 现 ,虽然 它们 
的 氨基 酸 序列 同 源 性 有 些 并 不 高 ,但 是 整体 结构 相 
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到 2 BmAtg8 的 整体 结构 飘带 图 ( 引 自 DeLano, 2002) 
Fig. 2 The overall structure of BmAtg8 
(adopted from DeLano, 2002) 











似 ,这 表明 Atg8 有 很 高 的 结构 保守 性 。 另 外 ,在 所 
有 Atg 同 源 蛋 白 中 都 存在 两 个 玻 水 口袋 ,一 个 在 N 
端 a2 与 泛 素 核心 区 域 之 间 的 表面 上 , 另 一 个 存在 
于 泛 素 化 核心 区 域 中 , 且 这 些 构成 踊 水 口袋 的 残 基 
在 同 源 蛋 白 中 也 是 高 度 保守 的 。 从 和 蛋白质 结构 分 析 
表明 ,BmAtg% 与 其 它 真 核 生物 的 同 源 蛋 白 并 无 明显 
的 差异 。 

Hu “ (2010) 已 经 从 GenBank, SilkDB, 
SpodoBase 和 Manduca Base 等 数据 库 中 获得 家 看 、 
MERIR Manduca sexta, FE Hi A X IR Spodoptera 
frugiperda , 棉铃 虫 Helicoverpa armigera , ®t BC PK HK 
Spodoptera litura 和 粉 纹 夜 蛾 Trichoplusia ni 的 Atg8 
基因 序列 ,序列 比 对 分 析 表 明 , 鳞 翅 目 昆虫 hig8 基 
因 高 度 保守 , 获得 的 Atg8 蛋白 的 氮 基 酸 序列 有 
99% ~ 100% 的 是 一 致 的 ,而 它们 与 黑 腹 果 蝇 
Drosophila melanogaster 和 西方 蜜蜂 Apis mellifera 中 
的 同系 物 有 94% ~95% 的 一 致 性 。 


3 ”Atg8 在 鳞 翅 目 昆 虫 中 的 表达 分 布 
和 定位 


























3.1 大 蜡 旦 Galleria mellonella GmAtg8 在 不 同 器 
官 中 的 表达 

一 些 证 据 表 明 ,在 鳞 翅 目 昆 虫 变态 过 程 中 自 吹 
相关 途径 可 能 参与 幼虫 组 织 和 器 官 的 降解 (Concu 
and Parlak, 2008, 2009; Mpakou et al., 2008; 
Hakim et al., 2010) , WAC ax hy 24 Hie AA ES HY 
体 等 器 官 (Zhang et al., 2009; Gai et al., 2013), 
Khoa 和 Takeda( 2012) 克隆 了 一 段 由 345 个 碱 基 对 











组 成 的 大 蜡 旦 Atg8 ( GmAtg8 ) cDNA, 并 推断 其 蛋白 
质 长 度 大 约 为 118 2a FER; GmAtg8 转录 物 及 其 重 
白 在 大 蜡 晶 的 不 同 阶段 的 不 同 器 官 中 表达 ,如 中 肠 、 
MR AVE JERR KRKE E EA 
食 并 开始 吐 丝 时 , GmAtg8 在 其 中 肠 的 整个 上 皮 细 
胞 .卵巢 的 卵泡 、 马 氏 管 的 基 膜 和 脂肪 体 的 特定 部 位 
均 有 表达 。 当 大 蜡 晨 幼虫 处 于 中 期 吐 丝 阶 段 时 ， 
GmAtg8 在 其 丝 腺 细胞 中 大 量 表 达 。 大 蜡 蜡 变态 过 
程 中 ,GmAtg8 在 其 中 肠 内 的 表达 逐渐 增加 ,并 在 化 
晴 时 期 达到 最 高 水 平 , 但 在 幼虫 吐 丝 的 中 间 阶 段 略 
有 下 降 , 而 且 在 化 晴 24 h 后 再 次 表达 下 降 , 成 虫 之 
后 GmAtg8 表达 量 开 始 增加 ;从 正常 进食 的 幼虫 到 
幼虫 吐 丝 的 中 间 阶 段 GmAtg8 在 丝 腺 中 的 表达 水 平 
几乎 一 致 ,而 从 晴 前 阶段 到 化 晴 后 48 h ,其 在 丝 腺 中 
的 转录 水 平 显 著 快 速 增加 。 大 蜡 蜡 幼虫 分 别 饥饿 
5, 10 和 15 d 时 ,GmAtg8 在 其 中 肠 内 的 表达 逐渐 增 
加 ,并 在 饥饿 15 d 时 达到 最 高 水 平 , 重 新 喂食 1 d 
后 ,GmAtg8 保持 在 低 水 平 表达 。 这 表明 自 鸣 可 能 发 
生 在 大 多 数 器 官 中 , 它 可 调节 基本 的 细胞 过 程 。 在 
这 些 组 织 中 自 噬 活性 与 黑 腹 果 蝇 中 肠 脂肪 体 、 唾 腺 
和 和 卵 梨 中 的 自 鸣 活 性 一 致 (Scott et al., 2004; Berry 
and Baehrecke, 2007; Denton et al., 2009; Nezis et 
al., 2009; Nelson and Baehrecke, 2014) 。 
3.2 斜纹 夜 蛾 SI-HP 细胞 中 Atg8 的 分 布 与 定位 

斜纹 夜 蛾 细胞 质 中 Atg8 Ao af, VOCE A 
标记 物 标记 Atg8 , 观察 其 亚 细 胞 定位 ,发 现 当 Atg8 
高 水 平 表达 时 位 于 细胞 质 和 细胞 核 中 , 而 低 水 平 表 
达 时 主要 定位 在 细胞 质 中 (Zhang et al., 2014), R 
变 体 Atg8”" “在 核 浆 中 比 在 细胞 质 中 含量 丰富 , 表 
明 Atg8 的 第 116 位 甘氨酸 可 能 对 于 其 在 细胞 质 中 
的 分 布 非常 重要 ( Gai et al., 2013), mCherry-Atg8” 
(Atg8 AY C 末端 移 除 第 62 位 之 后 的 氨基 酸 残 基 , 并 
与 红色 严 光 染料 mCherry 结合 ) 较 之 C 末端 移 除 前 
在 核 浆 中 的 含量 显著 增加 ,表明 Atg8 的 C 末端 结构 
域 对 于 其 在 细胞 质 中 分 布 也 至 关 重 要 (Zhang et al., 
2014). 
3.3 AtgS 在 细胞 质 和 细胞 核 之 间 的 穿梭 

研究 表明 ,Atg8 与 细胞 质 中 一 些 蛋 白质 结合 后 
分 布 在 细胞 质 中 , 当 Atg8 低 水 平 表 达 时 ,细胞 质 蛋 
白 结合 Atg8 形成 的 大 分 子 复合 物 能 阻碍 Atg8 进入 
细胞 核 ;反之 , 当 Atg8 高 水 平 表达 时 ,细胞质 蛋白 不 
再 与 之 结合 ,因而 产生 了 自由 Atg8 并 被 运输 到 核 浆 
中 (Furuta et al., 2002; Seidenbecher et al., 2004; 
Nowak et al., 2009), Ate8 在 细胞 质 与 核 浆 之 间 的 
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穿梭 可 能 具有 调节 胞 质 中 蛋白质 之 间 相 互 作用 的 功 
能 。 当 自 哈 被 激活 时 ,mCherry-Atg8 从 细胞 质 被 运 
送 到 细胞 核 中 ,穿梭 运动 对 于 mCherry-Atg8 形成 自 
哈 小 体 是 有 利 的 ,表明 在 一 定 条 件 下 核 浆 中 Atg8 的 
积累 可 能 快速 调节 自 噬 , Atg8 从 细胞 质 到 核 浆 中 的 
运输 与 自 哈 的 增加 有 关 ( Zhang et al., 2014), FER 
师 化 之 前 Atg8-PE 的 表达 迅速 增加 (Franzetti et al., 
2012; Khoa and Takeda, 2012; Tian et al., 2013) ， 
Atg8 在 细胞 核 与 细胞 质 之 间 的 穿梭 可 能 存在 晴 化 
前 阶段 的 某 些 细胞 中 ,是 细胞 自 噬 活性 增加 前 的 生 
理事 件 。 


4 ” 鳞 翅 目 昆虫 Atg8-PE/Atg8 水 平 与 
Alem EAA 


4.1 Atg8-PE/AtgS 7K PESEE R hh ER 
组 织 器 官 依赖 性 

Gai 等 (2013 ) 已 经 构建 了 和 斜纹 夜 蛾 卵 梨 组 织 细 
HA SI-HP 中 国 舞 毒 蛾 Lymantria dispar ON K 2H 2H 
细胞 系 Ld652 、 棉 铃 虫 胚胎 细胞 系 QB-Ha-E-S (简写 
为 Ha) 和 家 和 蛋 胚 胎 细胞 系 BM-21E-HNU5 (简写 为 
BMe) ,用 以 研究 鳞 翅 目 昆 虫 细 胞 系 中 Atg8 Fl A K 
活性 的 关系 。 人 免疫 印迹 分 析 结 果 显 示 , 这 4 种 细胞 
系 中 Atg8 含量 的 排序 是 Ha > SI-HP > BMe > Ld652, 
4 种 细胞 系 中 国有 Atg8-PE 含量 的 排序 是 SI-HP > 
Ha > Ld652 > BMe。 因 此 ,大 量 的 内 源 性 Atg8 和 
Atg8-PE/ Atg? 比值 是 细胞 类 型 依赖 性 的 。 此 外 ,在 
5 龄 第 3 天 的 棉铃 虫 幼 虫 中 肠 、 表 皮 、 脂 肪 体 和 脑 中 
HaAtg8 的 水 平 也 显著 不 同 ,这 意味 着 大 量 的 Atg8 
是 体内 器 官 或 组 织 依赖 性 的 。 在 棉铃 虫 5 龄 第 3 天 
的 幼虫 脑 .中 肠 脂肪 体 和 表皮 中 ,脂肪 体 中 的 自 噬 
水 平 最 高 。 
4.2 鳞 翅 目 昆虫 Atg8 对 自 噬 小 体形 成 的 影响 
哺乳 动物 内 源 性 Atg8 蛋白 主要 存在 于 胞 浆 中 ， 
Atg8 与 其 他 一 些 自 唆 蛋 白质 ( Atgs ) HEAS A w 
小 体 的 分 子 组 装 , 它 与 前 体 装 配 结构 (PAS ) 结合 后 
以 与 PE 共 价 结合 的 Atg8-PE 截 短 分 子 (truncated 
form and modified by lipid phosphatidylethanolamine ) 
参与 自 哈 小 体 膜 的 延伸 闭合 ,其 他 Atgs SE A W 
体 分 子 组 装 后 很 快 脱离 下 来 , 叭 有 Atg8-PE 始终 保 
留 在 闭合 的 自 噬 小 体 膜 上 , 直到 与 溶 酶 体 结合 
(Kimura et al., 2009; Klionsky et al., 2012), 因此 
Atg8-PE 在 上 自 哈 小 体形 成 过 程 中 发 挥 关 键 作用 
( Mauvezin et al/.,，2014 ) 。 但 也 有 研究 证 据 显 示 ,在 


































































































自 唉 小 体 膜 脂 质 体 聚 集 过 程 中 发 挥 重 要 功能 的 是 
Atg8 , 而 不 是 Atg8-PE 共 价 复合 物 ,Atg8 通过 一 种 脂 
质 锚 定 于 自 吻 小 体 前 体 装配 结构 上 并 在 其 表面 作为 
脚手架 蛋白 招募 特定 物质 (Alemu et al., 2012; Nagy 
et al., 2014) 。Atg8-PE 通过 促进 膜 脂 质 体 之 间 的 聚 
集 和 融合 ,促进 自 哈 小 体 膜 结构 的 聚集 、 融 合 和 延 
伸 ; 在 其 膜 脂 质 体 的 融合 中 ,表面 没有 Atg8-PE 的 脂 
质 体 不 能 与 含有 Atg8-PE 的 脂 质 体 融合 ,说 明 脂 质 
体 或 膜 的 融合 是 在 Atg8-PE 相互 作用 的 基础 上 发 生 
的 ;Atg8 的 活性 在 细胞 内 的 自 噬 小 体 膜 聚集 和 融合 
中 是 必 不 可 少 的 ,并 影响 自 噬 小 体 的 大 小 
(Nakatogawa et ol.,，2007) 。 自 鸣 小 体形 成 后 , Atg8- 
PE 与 自 喉 小 体 的 双 层 膜 结构 一 起 被 运送 到 液 泡 中 
[ 自 吹 小 体 与 浴 酶 体 融 合 形成 液 泡 状 的 自 鸣 溶 酶 体 
(autolysosome) ] 并 被 其 中 的 酶 消化 (Kimura et al., 
2009; Klionsky et al., 2012; Mauvezin et al., 2014), 
棉铃 虫 HaAtes 的 氨基 酸 G116 是 Atg8 IRCA A MR 
小 体 前 体 延 伸 所 必需 的 ,这 与 哺乳 动物 细胞 中 LC3 
的 结果 一 致 ( Klionsky et al., 2012 ) 。 最 近 人 研究 发 
现 ,斜纹 夜 蛾 Atg8 的 突变 体 mCherry-Atgs 形成 
T Á WME, 而 突变 体 mCherry-Atg8”” 示 形成 自 
VEME, KEA F77Z79 位 的 残 基 对 于 Atg8 形成 自 吹 
小 体 的 功能 也 是 至 关 重 要 的 (Zhang er al., 2014) 。 
4.3 影响 鳞 翅 目 昆虫 自 噬 的 外 源 因素 
斜纹 夜 蛾 卵巢 细胞 S1-HP ZEA SEMA LRA EE 
可 促进 Atg8 向 Atg8-PE 的 转化 并 可 通过 自 哈 小 体 
加 速 Atg8-PE 的 降解 ,这 已 经 用 巴 氟 洛 霉 素 Al 初步 
证 实 , 巴 氛 洛 霉 素 Al 可 以 通过 阻 断 自 哈 小 体 与 溶 
酶 体 融 合 而 抑制 Atg8-PE 的 降解 (Gai et al., 2013) 。 
在 氨基 酸 饥 饿 条 件 下 随 着 时 间 的 延长 ,SIL-HP 细胞 
中 的 脂 化 Atg8 和 自由 Atg8 都 减少 , 氮 基 酸 饥 狐 1 ~ 
2 h 会 增加 自 哈 ,然后 更 长 时 间 (4 ~6 h) 的 饥 狐 条 件 
会 改变 这 种 增加 趋势 ,这 与 哺乳 动物 细胞 饥 饭 结果 
非常 相似 (Shvets et al., 2008; Klionsky et al., 
2012), Hue eee fw Bacillus thuringiensis ) ( Bt, 
一 种 重要 的 生物 农药 ) 可 增强 SlAtg8 的 降解 ,从 而 
改变 Atg8-PE/Atg8 的 比率 ,激活 自 噬 (Gai et al., 
2013 ) 。 然 而 Bt 诱导 自 吹 是 否 能 抵御 Bt 的 毒性 目 
前 仍 不 清楚 。 
虽然 已 知 在 某 些 哺乳 动物 细胞 系 中 高 细胞 密 
度 .饥饿 .和 更 高 的 pH 值 都 可 以 诱导 自 哈 (Wu et 
al., 2006; Xu et al., 2011; Klionsky et al., 2012) ,但 
TEREA H Fék E P E RA A BEKE KI S 
NRE. ii HATRA , CER Be EH Ad Bme 
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(BM-21E-HNU5 ) 中 高 细胞 密度 对 Atg8 的 转化 几乎 
没有 影响 ,饥饿 可 略 增加 Atg8-PE 的 水 平 ,而 更 高 的 
pH 值 能 显著 提高 Ates 向 Atg8-PE 的 转化 (Gai et 
al., 2013)。 因 此 ,不 同 自 叭 诱导 因素 对 Bme 细胞 
的 影响 明显 不 同 。 正 常 Bme 细胞 中 仅 有 低 水 平 的 
AMG HE, WS Bme 细胞 发 生 自 哈 时 , BmAtg8 向 
BmAtg8-PE 的 转化 是 否 会 发 生 目 前 仍 不 清楚 。 在 
Bme 细胞 中 ,Atg8 向 Atg8-PE 的 转化 与 自 哈 水 平 呈 
正 相 关 , 并 可 作为 细胞 自 哈 的 一 项 指标 。Gai 等 
(2013 ) 的 研究 表明 在 SI-HP, QB-Ha-E-5 和 Ld652 
细胞 中 Invitrogen 公司 的 胎 牛 血清 FBS 成 分 可 增强 
AYE. FL, EE A Bb ean AHA FBS 的 特 
性 对 自 噬 小 体 的 形成 有 明显 影响 并 且 是 细胞 类 型 特 
异性 反应 。 



































5 小 结 与 展望 











SH H ER Atg8 参与 的 自 哈 途 径 与 哺乳 动物 
中 LC3 相似 。 目 前 研究 已 经 揭示 了 Atg8 的 多 种 功 
能 ,Atg8 与 PE 在 自 哈 膜 上 结合 是 一 个 保守 的 共同 
特点 ,但 其 分 子 机 制 尚 不 清楚 。 新 近 人 研究 表明 ,在 鳞 
翅 目 昆虫 细胞 系 中 饥 狐 不 诱导 自 吹 小 体形 成 , 而 是 
加 速 自 噬 小 体 到 自 喉 溶 酶 体 的 成 熟 , 这 是 鳞 翅 目 昆 
虫 自 哈 的 特征 之 一 ,但 其 机 制 也 不 清楚 ( Gai et al., 
2013)。 因 此 ,深入 研究 自 哈 相 关 分 子 的 结构 和 功 
能 特性 对 于 更 准确 、 更 全 面 地 阐述 自 哈 过 程 是 必 不 
可 少 的 。 以 鳞 翅 目 昆 虫 脂肪 体 、 中 上 肠 、 唾 液 腺 等 恬 官 
作为 模型 ,模拟 其 组 织 生物 学 环境 ,不 仅 能 进一步 曾 
明细 胞 自 唆 的 分 子 机 理 , 还 可 理解 一 些 与 自 哦 相关 
疾病 的 病理 基础 ,进而 开发 有 效 的 杀 虫 工具 或 方法 。 
研究 鳞 翅 目 昆 虫 自 哈 过 程 中 Atg8 的 作用 机 制 , 不 仪 
可 通过 诱导 自 噬 破坏 害虫 的 幼虫 发 育 、 繁 殖 和 免疫 
反应 来 维持 可 持续 农业 发 展 进而 减少 农药 的 使 用 ， 
而 且 可 通过 抑制 自 吃 来 延长 家 和 蛋 丝 腺 器 官 的 寿命 进 
而 提高 丝绸 产量 ,具有 重要 的 经 济 效 益 和 社会 意 》 
(Romanelli et al., 2014) 。 
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